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Ⅰ．緒　　言
　重複癌は 1人の患者に 2つ以上の原発性癌が発
生した場合の呼称であり，なかでも同一臓器にで
きる場合を多発癌と呼んでいる［1］。口腔領域の
多発癌症例では，口腔の機能を大きく損なうこと
が多く，また同一臓器であるために治療方法の制
約を受けることが多い。そのため口腔多発癌の臨
床的特徴を調べ，口腔多発癌の発生機序について
検討することは意義深いものと考えられる。そこ
で，当科で加療した口腔多発癌症例について，そ
の特徴を明らかにする目的で臨床的検討を行っ
た。
Ⅱ．対象・方法
　本報告では1997年 1月から2002年12月までの
6年間に当科で扁平上皮癌と診断され，加療し
た口腔癌151例のうち口腔領域に発生した多発癌
13例を対象とした。多発癌の診断基準として，
Warrenらの定義を参考にして， 2つの病巣間に
連続性がなく腫瘍の辺縁がたがいに2.0㎝以上離
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要　　旨
　口腔多発癌は比較的まれな症例であり予後も悪いとされている。今回の観察は口腔に発生する
多発癌の特徴をあきらかにすることを目的としている。1997年から2002年の間に千葉大学附属
病院において口腔扁平上皮癌と診断された151症例中に13症例（8.6%）の多発癌症例を経験した。
これら多発癌症例と単発癌症例との間で臨床的特徴（性別，年齢，TNM分類）に有意な差異は
認めなかったが，多発癌症例群は単発癌症例群と比較してやや進行癌である傾向を示した。多発
癌症例における第 1癌と第 2癌との発生間隔は平均 3年 7か月であった。多発癌の第 1癌が最も
多く認められた部位は歯肉であり，一方単発癌は舌，歯肉が好発部位であった。病理組織型では
高分化型癌が多く，多発癌症例で61.5%，単発癌症例で78.3%を占めた。 5年累積生存率は多発
癌症例73.8%，単発癌症例87.0%であった。これらの結果は，臨床的特徴から進行度が低いと考
えられたとしても多発癌は治療が困難である可能性を示唆している。今回の観察においては放射
線治療を受けたことのある多発癌症例はなく，また喫煙や飲酒といった習慣と多発癌との間に統
計的に有意な関連は認められなかった。
　Key words: 多発癌，扁平上皮癌，口腔
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れていること，他の部位からの転移でないもの全
てを満たすものを多発癌とした［2］。口腔多発癌
症例について発生頻度，性別および年齢別分布，
発生間隔，病理組織分類，治療内容，転帰，生存
率について解析し，その特徴を検討した。
Ⅲ．結　　果
1．発生頻度と性年齢別分布
　本報告にて解析した口腔癌151症例中，多発癌
症例は13症例（8.6%）であり，多発癌を除いた単
発癌は138症例（91.4%）であった（表 1）。性別
内訳については，多発癌では男性 5症例（38.5%），
女性 8症例（61.5%）であり，わずかに女性に多
くみられた。しかし，多発癌症例数が少ないため
か，単発癌との間で性差における統計的特徴は認
められなかった（表 1）。多発癌症例での第 1癌
発生年齢は，平均62.6歳（47歳～78歳）で，これ
は単発癌の平均発生年齢64.3歳（25歳～87歳）と
ほぼ同年齢であった（図 1，表 1）。第 1癌から
第 2癌までの発生間隔は，13か月から 6年 2か月
で，平均 3年 7か月であった（図 2）。 5年以内
の発生は13症例中 9例（69.2％）であり比較的早
期に第 2癌が発生していた。
2．臨床的特徴との関連
　T3以上の進行癌の割合は多発癌第 1癌で13症
例中 5症例（38.5%），単発癌では138症例中68症
例（49.2%）と多発癌第 1癌よりも単発癌に進行
癌が多い傾向を認めた（表 2）。所属リンパ節の
所見では多発癌第 1癌の 5症例（38.5%）が陽性
であったのに対して，単発癌では74症例（53.6%）
にリンパ節への転移が疑われた。M分類ではい
表 1　多発癌と単発癌の年齢・性別内訳
多発癌 単発癌 P値
症例数 13（ 8.6%） 138（91.4%）
性別内訳
　　　男性 5（38.5%） 79（57.2%） 　P＝0.192 
　　　女性 8（61.5%） 59（42.8%）　（χ2検定）
年齢分布 47～78歳 25～87歳
平均年齢 62.6歳 64.3歳
0
10
20
30
40
50
単発癌
多発癌
年齢
３
０
歳
代
２
０
歳
代
４
０
歳
代
５
０
歳
代
６
０
歳
代
７
０
歳
代
８
０
歳
代
症
例
数
図 1　多発癌と単発癌の年齢別分布
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図 2　第 1癌と第 2癌との発生間隔の分布
表 2　多発癌症例と単発癌症例との臨床所見による比較
多発癌 単発癌 P値
T（腫瘍の大きさ）
T1 0（　0 %） 7（　5.1%）
P＝0.650
（Mann-Whitney
検定）
T2 8（ 61.5%） 63（ 45.7%）
T3 1（　7.7%） 18（ 13.0%）
T4 4（ 30.8%） 50（ 36.2%）
N（所属リンパ節転移）
N－ 8（ 61.5%） 64（ 46.4%） P＝0.295
N＋ 5（ 38.5%） 74（ 53.6%） （χ2検定）
M（遠隔転移）
M－ 13（100 %）138（100 %）
M＋ 0（　0 %） 0（　0 %）
Stage（病期分類）
Ⅰ 0（　0 %） 5（　3.6%）
P＝0.426
（Mann-Whitney
検定）
Ⅱ 6（ 46.2%） 38（ 27.5%）
Ⅲ 2（ 15.4%） 27（ 19.6%）
Ⅳ 5（ 38.5%） 68（ 49.3%）
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ずれの群も遠隔転移を認める所見は得られなかっ
た。多発癌第 1癌ではステージⅢ，Ⅳがそれぞれ
2症例（15.4%）， 5症例（38.5%）であったが単
発癌では27症例（19.6%），68症例（49.3%）とい
ずれも単発癌の群にやや進行癌が多い傾向を示し
た（表 2）。
3．発生部位
　多発癌の発生部位別分類では第 1癌では上顎と
下顎の歯肉癌が最も多くみられ，あわせて 8症例
（61.5%）を占めた（図 3）。一方の単発癌では舌
がもっとも多くみられ138症例中53症例（38.4%）
を占め，次いで上顎と下顎の歯肉があわせて50症
例（37.3%）であった。
4．喫煙と飲酒の習慣との関連
　局所の刺激となる喫煙や飲酒などが口腔癌の発
生因子として挙げられている［3］。喫煙習慣との
関連では多発癌と単発癌においてそれぞれ46.2%，
53.7%の症例で毎日 1本以上の喫煙習慣があり，
口腔癌と喫煙習慣との関連が示唆された（表 3）。
また，喫煙習慣がある場合にはその期間は長く20
年以上の喫煙歴を有したのは多発癌症例の83.3%，
単発癌症例の86.3%を占めた。しかしながら，多
発癌と単発癌との間に喫煙に関する統計的有意差
はなかった。同様に飲酒の習慣と多発癌との統計
的に有意な関連は認められなかった（表 3）。
5．病理組織分類
　全症例の病理組織学的診断は扁平上皮癌であ
り，分化度別では多発癌，単発癌ともに高分化型
がもっとも多く，分化度に関して多発癌と単発癌
との統計的有意差はみられなかった（表 4）。
6．治療内容と転帰
　第 1癌症例に対しては全症例手術を施行し腫瘍
を切除した（表 5）｡しかし，第 2癌に対して手
術を選択したのは 6症例にとどまり，その他の症
例では放射線療法や化学療法の単独または併用療
法を施行した。手術を行った 6症例中 2症例は第
2癌手術後 1年と 3年の生存後に原病死となり，
残りの 4症例では第 1癌の発症から 2～ 7年経過
後も再発なく現在制御されている。しかし，第 2
癌に対して手術を行なえなかった進行例の 3症例
では第 2癌の発症から 2年以内に原病死してい
る。Kaplan-Meier法による解析では単発癌患者
の 5年累積生存率は87.0%であったのに対して多
発癌患者の第 1癌の 5年累積生存率は73.8%と低
値であり（図 4），Logrank検定にて多発癌症例
と単発癌症例との間に累積生存率の有意差を認め
た（P＝0.010）。
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図 3　多発癌第 1癌と単発癌の発生部位別頻度
表 3　喫煙と飲酒習慣と多発癌および
単発癌の発癌との関連　
多発癌 単発癌 P値
喫煙本数（ 1日あたり）
　 0本 7（53.8%）65（46.3%）
P＝0.938
（Mann-Whitney
検定）
　 1～10本 1（ 7.7%） 8（ 5.8%）
　11～20本 3（23.1%）36（26.1%）
　21本以上 2（15.4%）29（21.0%）
喫煙歴（喫煙年数）
　10年未満 0（ 0 %） 2（ 2.7%） P＝0.919
（Mann-Whitney
検定）
　10～19年 1（16.7%） 8（11.0%）
　20年以上 5（83.3%）63（86.3%）
飲酒習慣の有無
　なし 3（23.1%）62（44.9%） P＝0.128
　あり 10（76.9%）76（55.1%）（χ2検定）
表 4　単発癌と多発癌の病理・組織学的分類の比較
癌分化度
多発癌
単発癌 P値
第 1癌 第 2癌
低分化 1（ 7.7%） 2（15.4%） 5（ 3.6%） P＝0.246*
P＝0.820**
（Mann-
Whitney検定）
中等度分化 4（30.8%） 1（ 7.7%）25（18.1%）
高分化 8（61.5%）10（76.9%）108（78.3%）
*:第 1癌と単発癌との相関
**:第 2癌と単発癌との相関
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Ⅳ．考　　察
　口腔内多発癌の発生頻度は，国内文献では，田
中らの2.3%から，森らの11.2%であり，また国外
文献ではRegueiroらの3.6%から，Boysenらの
11.7%と報告されている［4-7］。当科での多発癌の
頻度は8.6%であったが医療技術の向上や高齢化
社会の到来を考慮すると，さらに同様な症例は今
後増加するものと考えられる。また，本報告では
比較的まれであるとされる口腔多発癌に絞って解
析を進めたが，これらを含めた重複癌症例にまで
範囲を拡げるとその頻度はさらに高くなると推察
されることから，診断に際して，また経過観察期
間においても原発部位のみならず口腔全体の十分
な観察と他臓器をも対象とする適切な検査の実施
が肝要である。多発癌の発生間隔については，本
観察では 9例（69.2%）が 5年以内に発生してお
り，第 1癌診断からの 5年間程度は特に重要であ
ることが示唆された。
　本報告では単発癌と比較して多発癌第 1癌は進
行例が少ない傾向を示したが，多発癌症例の 5年
累積生存率は有意に低かった。また病理組織学的
所見では両群において明らかな相違がないことか
ら第 2癌の発生が多発癌の予後に強く影響を与え
ていると推察される。第 2癌の治療は諸々の理由
により治療方法が制約を受けることが多く，当科
での症例においても13症例中の 7症例では術後の
機能障害が過大であること，患者が手術を望まな
いことなどから手術が不可能であった。第 2癌発
生から 2年以内の早期に原病死した 3症例はいず
れも放射線療法と化学療法を併用し手術はできな
かった症例であった。
　多発癌の発生する要因として放射線誘発癌の可
能性が示唆されている。酒井ら，日山らによる
と，放射線治療群と非放射線治療群を比較すると
重複癌になる可能性が前者の方が高いとされてい
る［8,9］。今回のわれわれの症例では第 1癌の治
療として放射線療法は行っていないので放射線誘
発癌は認められなかった。他の局所の発癌因子で
ある喫煙や飲酒に関しても今回の解析では多発癌
の誘因となっているとの結果は得られなかった。
よって本報告で対象とした多発癌症例において
表 5　多発癌症例の要約
齢 性別
第 1癌 第 2癌 発生間隔 転帰
部位 pN 処置 部位 処置 （月数） （第 1癌からの年数）
① 63 女 上顎歯肉 S 下顎歯肉 S 62 生存（ 7年）
② 78 女 下顎歯肉（舌側） S 口唇 R+C 74 生存（ 6年）
③ 47 女 舌 S 軟口蓋 S 35 生存（ 4年）
④ 71 女 上顎歯肉（口蓋側） S 頬粘膜 S 40 生存（ 3年）
⑤ 63 女 頬粘膜（左側） S 下顎歯肉（右側） R 13 生存（ 2年）
⑥ 52 男 下顎歯肉（右側） S 下顎歯肉（左側） S 17 生存（ 2年）
⑦ 52 男 口角 + S 口腔底 C 69 生存（ 5年）
⑧ 68 女 上顎歯肉（頬側） S 硬口蓋 R+C 56 生存（ 6年）
⑨ 58 女 下顎歯肉（頬側） + S 口腔底 S 39 原病死（ 7年後）
⑩ 72 男 下顎歯肉 + S 軟口蓋 S 70 原病死（ 6年後）
⑪ 54 男 舌（前方部） S 頬粘膜 R+C 31 原病死（ 3年後）
⑫ 76 女 下顎歯肉 + S 上顎歯肉 R+C 19 原病死（ 2年後）
⑬ 60 男 頬粘膜（左側） S 頬粘膜（右側） R+C 33 原病死（ 3年後）
　（pN＋: 病理検索にてリンパ節転移陽性例，S: 外科手術，R: 放射線療法，C: 化学療法）
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は，免疫力の変化，遺伝子の変化などの宿主要因
が強く関与していることが疑われた。
　口腔多発癌はまれな症例であり限られた症例数
での解析であるため，多発癌患者と単発癌患者の
各因子間に統計学的有意差は認められなかった。
しかし，口腔多発癌の予後は単発癌と比較して悪
いことが示された。今後は症例数を増やしての解
析とともに全身的な検討が必要と思われる。
SUMMARY
Case with multiple carcinomas in oral cavity is 
comparatively rare and known for its poor prognosis. 
The aim of this observation is to clarify the characters 
of multiple carcinomas in oral cavity. We found 13 
multiple carcinomas （8.6%） of 151 patients diagnosed 
squamous cell carcinoma in oral cavity in Chiba Uni-
versity Hospital from 1997 to 2002. There was no sig-
nificant difference between multiple carcinomas and 
single carcinomas in clinical features （gender, age and 
TNM classification）, however, multiple carcinomas 
showed less progressive tendency than single carci-
nomas. The mean of the interval of 1st and 2nd carcino-
mas of multiple carcinomas was 3 years and 7 months. 
Gingiva was the most prevalent site of the 1st carcino-
mas of multiple carcinoma cases but tongue and gin-
giva were prevalent sites of single carcinomas. Well-
differentiated carcinoma was a dominant pathological 
type both in multiple （61.5%） and single carcinoma 
（78.3%）. Five-year survival rate was 73.8% in multiple 
carcinoma cases and 87.0% in single carcinoma ones, 
respectively. The data indicated multiple carcinomas 
might be difficult to be treated even though clinical 
features did not appear the progressive case. There 
was no patient irradiated in our study and no statisti-
cal significance was observed in the habit of smoking 
and drinking.
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